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Apstrakt
Uvod/Cilj. Savremeno lečenje cistične ehinokokoze, pored hiruš-
kog tretmana i perkutane drenaže ciste, podrazumeva i primenu al-
bendazola kao samostalnog vida terapije. Međutim, bojazan kliničara
od ozbiljnih neželjenih dejstava visokih doza albendazola, pre svega
porasta aktivnosti serumskih transaminaza, veoma često rezultuje
subdoziranjem leka i pogrešnim zaključcima o njegovoj efikasnosti i
bezbednosti. Cilj ovog rada bio je da se ispitaju neželjena dejstva du-
gotrajne, kontinuirane primene visokih doza albendazola u lečenju
bolesnika sa ehinokoknom bolešću. Metode. U studiju je bilo uklju-
čeno 42 bolesnika sa ehinokoknom bolešću (prosečna starost
40,4±18,3 godine) koji su lečeni kontinuiranom primenom albenda-
zola u trajanju od četiri do šest meseci. Prva podgrupa od 27
bolesnika dobijala je 15–20 mg/kg, a druga od 15 bolesnika 21–25
mg/kg telesne mase albendazola na dan. Bolesnici u kontrolnoj grupi
(18 operisanih, šest sa perkutanom drenažom ciste) dobijali su 800
mg albendazola dnevno (< 15 mg/kg telesne mase) u ciklusima po
28 dana (do tri ciklusa) sa dvonedeljnim pauzama između ciklusa.
Rezultati. U ispitivanoj grupi neželjene reakcije na albendazol regis-
trovane su kod 20 (47,6%), a u kontrolnoj kod šest (30,0%) bolesni-
ka. Bolesnici u ispitivanoj grupi, u odnosu na kontrolnu grupu, češće
su imali povišenu aktivnost serumskih transaminaza (35,7% vs
25,0%, p < 0,05), posebno oni koji su dobijali veće doze albendazola.
Prosečne vrednosti aktivnosti transaminaza u serumu tokom drugog
i trećeg meseca terapije kod ovih bolesnika, u odnosu na bolesnike iz
kontrolne grupe, bile su značajno veće (p < 0,05). Primena albenda-
zola bila je zbog neželjenih reakcija obustavljena kod tri (7,1%) bole-
snika u ispitivanoj grupi, kod dva (4,8%) bolesnika zbog izrazitog
porasta aktivnosti transaminaza, a kod jednog zbog pojave mialgija i
porasta aktivnosti kreatin kinaze u serumu. Nakon obustave terapije
kod svih bolesnika došlo je do normalizacije aktivnosti serumskih
enzima. Zaključak. Dugotrajna, kontinuirana primena visokih doza
albendazola kod bolesnika sa cističnom ehinokokozom, u odnosu na
one koji albendazol dobijaju u ciklusima, dovodi do statistički zna-
čajnog povećanja aktivnosti transaminaza u serumu, ali kod većine
bolesnika dolazi do njihove normalizacije do kraja posmatranog pe-
rioda od šest meseci.
Ključne reči:
ehinokokoza; albendazol; lekovi, odnos doza-reakcija;
lekovi, toksičnost.
Abstract
Background/Aim. Modern treatment of cystic echinococcosis, except
for surgical treatment and percutaneous drainage of cyst considers also
administration of albendazole as a type of individual therapy. However,
clinicians fear of the serious adverse effects of high doses of albendazole,
first of all the elevation of serum transaminases activity, very frequently
results in subdosing of albendazole and wrong conclusions its efficacy
and safety. The aim of this study was to investigate adverse effects of a
longterm, continual administration of high doses of albendazole in the
treatment of patients with echinococcal disease. Methods. A total of 42
patients (mean age 40.4 ± 18.3 years) with echinococcal disease were in-
cluded in the study. They were treated with continual administration of
high doses of albendazole within the period of 4 to 6 months. The sub-
groups of 27 and 15 patients were treated with 15–20 mg/kg/day and
with 21–25 mg/kg/day albendazole, respectively. The patients in the
control group (18 with surgical treatment, 6 with percutaneous drainage
of cyst) were treated with 800 mg albendazole per day (< 15 mg/kg body
weight) in the cycles of 28 days (1–3 cycles) and a two-week pause be-
tween them. Results. In the study group adverse effects of albendazole
were registered in 20 (47.6%), whereas in the control group in 6 (30.0%)
of the patients. In both subgroups elevated activity of serum transami-
nases were found more frequently in the study group compared to the
control one (35.7% vs 25%, p < 0.05), especially in the patients who were
treated with higher doses of albendazole. The patients in the study group,
compared to the patients in the control group had significantly higher
mean activity of serum alanin aminotransferase in the course of the sec-
ond and third month of the therapy (p < 0.05). Administration of alben-
dazole due to adverse effects was stopped in 3 (7.1%) of the patients in
the study group. Two (4.8%) of them had a very high activity of serum
transaminases and one had a muscle pains and high activity of serum
creatine kinase. After the interruption of the therapy we documented a
normalization of serum enzyme levels in all the patients. Conclusion.
Longterm, continual administration of high doses of albendazole in the
patients with echinococcal disease results in significant elevation of se-
rum transaminases activity, compared to the patients treated with alben-
dazole in the cycles, but in the majority of the patients serum transami-
nases activity was normalizated by the end of a 6-month period.
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Uvod
Cistična ehinokokoza je parazitno oboljenje sa osobi-
nama spororastućeg tumora izazvano larvama Echinococcus
granulosus-a. Bolest je veoma česta u endemskim regionima,
a javlja se sporadično i u ostalim delovima sveta. Najčešće se
registruje u jetri, plućima i slezini (mnogo ređe u drugim or-
ganima i tkivima) u vidu unilokularnih ili multilokularnih ci-
sti i kao multicistična i diseminovana bolest 
1–19. Savremeno
lečenje ehinokokoze podrazumeva tri različita terapijska mo-
daliteta: a) hirurški tretman, uključujući i laparoskopsku hi-
rurgiju, b) perkutanu drenažu ciste pod kontrolom ultrazvuka
i c) medikamentni tretman antihelminticima 
2–7, 20–34. Emi-
nentni stručnjaci u ovoj oblasti neosporno su dokazali poziti-
van učinak pre- i postoperativne primene antihelmintika, pre
svega albenadazola, a značaj primene albendazola potvrđen
je i u kombinaciji sa perkutanom drenažom ehinokokne ciste
2, 20, 35, 36. S druge strane, kada je u pitanju primena albenda-
zola kao samostalnog vida lečenja ehinokokne bolesti, iako
su kriterijumi za njegovo uključenje i procenu njegovog te-
rapijskog učinka jasno definisani, još uvek postoje brojne
dileme. Tako, na primer, konačni konsenzus o optimalnoj
dozi, dužini i dinamici primene albendazola još uvek nije po-
stignut, što u kliničkoj praksi veoma često rezultuje subdozi-
ranjem leka, a kao posledica toga donose se neopravdani za-
ključci o njegovoj (ne)efikasnosti i/ili bezbednosti 
24–34. Re-
zultati nekoliko studija tokom prethodnih godina pokazali su
da je uspeh kontinuirane, višemesečne primene albendazola
kod ehinokokne bolesti značajno veći, u odnosu na uobičaje-
nu primenu leka u dozama 800 mg dnevno, u ciklusima po
28 dana sa dvonedeljnim pauzama između ciklusa i da nije
praćen značajnijim neželjenim dejstvima 
4, 24, 25, 28, 31, 34. Me-
đutim, na osnovu postojećih podataka iz literature još uvek
se ne može sa sigurnošću zaključiti da li kontinuirana, dugot-
rajna primena visokih doza albendazola može biti povezana
sa težim i/ili ireverzibilnim neželjenim dejstvima ovoga leka.
Cilj rada bio je da se ispita postojanje, učestalost i teži-
na neželjenih dejstava u toku višemesečne, kontinuirane pri-
mene visokih doza albendazola kod bolesnika sa ehinokok-
nom bolešću.
Metode
U ovu prospektivnu studiju bilo je uključeno 42 boles-
nika sa cističnom ehinokokozom (18 žena i 24 muškarca),
prosečne starosti 40,4±18,3 (11–67) godina, koji su u perio-
du od januara 1998. do januara 2008. godine ispitivani i le-
čeni u Klinici za infektivne i tropske bolesti Vojnomedicin-
ske akademije. Kod 29 (69,0%) od ukupnog broja obolelih
registrovana je jedna ili više cisti samo u jetri, kod 11 boles-
nika (26,2%) diseminovana ehinokokna bolest (ciste u naj-
manje dve od sledećih lokalizacija: jetra, pluća, slezina, tr-
buh, mala karlica, mozak, kičmeni pršljenovi, međukomor-
ska pregrada srca) i kod dva bolesnika (4,8%) po jedna cista
u bubregu. Broj, veličina i morfologija cisti (debljina zida,
postojanje kalcifikacija i cisti ćerki), kao i degenerativne
promene u cistama tokom terapije su određivani korišćenjem
ultrasonografije i kompjuterizovane tomografije, a potvrda
dijagnoze vršena je dokazivanjem antitela prema antigenima
Echinococcus granulosus. Lečenje je sprovođeno primenom
albendazola, na osnovu opšteprihvaćenih kriterijuma za me-
dikamentnu terapiju ehinokokne bolesti, kod: a) bolesnika sa
unilokularnim cistama tanjih zidova prečnika do 10 cm, bez
kalcifikacija u zidu, b) bolesnika sa visokim operativnim ri-
zikom i c) onih bolesnika koji nisu prihvatili drugi vid leče-
nja 
24, 25, 29, 34. Albendazol je ordiniran peroralno (tablete od
200 i 400 mg), kontinuirano, u dozama većim od 15 mg/kg
telesne mase, podeljeno u dve ili tri dnevne doze, maksimal-
no šest meseci. Početna dnevna doza leka je bila od 800 do
1 200 mg (15,6–17,8 mg/kg telesne mase) i kod svih boles-
nika postepeno je povećavana u toku prvog meseca terapije.
Maksimalna dnevna doza iznosila je 1 800 mg dnevno. Bole-
snici su bili podeljeni u dve podgrupe. U prvoj grupi bilo je
27 bolesnika koji su dobijali 15–20 mg/kg, a u drugoj 15
bolesnika koji su dobijali 21–25 mg/kg telesne mase alben-
dazola dnevno.
Kontrolnu grupu činila su 24 bolesnika koji su albenda-
zol dobijali pre- i postoperativno (18 bolesnika), odnosno pre
i u toku perkutane drenaže ehinokokne ciste (šest bolesnika),
u ciklusima od po 28 dana (1–3 ciklusa) sa 14 dana pauze
između ciklusa. Dnevna doza albendazola za sve bolesnike
bila je 800 mg (9,2–14,1 mg/kg telesne mase).
Pre početka terapije i potom na svakih 14 dana kod
svih bolesnika, kako u ispitivanoj, tako i u kontrolnoj grupi,
uz anamnezu i klinički pregled određivani su kompletna
krvna slika sa leukocitnom formulom, kao i vrednosti tran-
saminaza, bilirubina, albumina, ureje, kreatinina, glukoze,
natrijuma i kalijuma u krvi i analiziran je celokupni urin.
Istovremeno, registrovani su neželjeni efekti albendazola.
Pre početka lečenja, svi bolesnici detaljno su upoznati sa
očekivanim pozitivnim efektima i poznatim neželjenim
efektima albendazola, kao i sa neophodnošću redovnih
kontrola u toku primene terapije.  Kod svih bolesnika su
kao uzrok povišene aktivnosti transaminaza u serumu is-
ključeni drugi hepatotoksički lekovi, a kod bolesnika sa ve-
oma visokom aktivnošću transaminaza i uzročnici virusnih
hepatitisa i najčešći hepatotropni virusi.
Rezultati su prikazani kao brojčane, procentne i srednje
vrednosti ± SD. Za procenu značajnosti razlika između poje-
dinih grupa korišćen je Studentov t test. Nivo verovatnoće
p < 0,05 smatran je statistički značajnim.
Rezultati
U prvom delu ove studije ispitivan je uticaj doze, du-
žine i načina primene albendazola na pojavu neželjenih dej-
stava terapije kod bolesnika sa ehinokoknom bolešću. U is-
pitivanoj grupi neželjene reakcije na albendazol registrova-
ne su kod 20 (47,6%), a u kontrolnoj grupi kod šest
(30,0%) bolesnika, što je predstavljalo statistički značajnu
razliku (p < 0,05). U prvoj grupi kod šest (14,2%) bolesni-
ka registrovan je bol u nivou desnog rebarnog luka, kod pet
(11,9%) osećaj mučnine, a kod jednog (2,4%) bolovi u mi-
šićima uz porast aktivnosti kreatin kinaze u serumu. Pored
toga, u ovoj grupi u toku primene albendazola kod 15
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skih transaminaza, što je u odnosu na kontrolnu grupu, u
kojoj je povišenu aktivnost transaminaza imalo šest
(25,0%) bolesnika predstavljalo statistički značajnu razliku
(p < 0,05). Rezultati ovih ispitivanja prikazani su u tabeli 1,
u kojoj se može uočiti da je kontinuiranu terapiju albenda-
zolom u trajanju od dva meseca dobijalo 42 bolesnika, u
trajanju od tri meseca 40 (95,2%), a u trajanju od četiri me-
seca 39 (92,8%) bolesnika. Duže od četiri meseci lečenje je
sprovedeno kod 25 (59,5%), duže od pet meseci kod 12
(28,6%), a punih šest meseci kod pet (11,9%) bolesnika.
Rezultati, takođe, pokazuju da je povišena aktivnost tran-
saminaza kod bolesnika sa ehinokokozom registrovana pri-
bližno kod jedne četvrtine bolesnika tokom svih šest mese-
ci primene albendazola. Međutim, u ispitivanoj grupi počev
od 2. do 4. meseca terapije broj bolesnika sa povišenom
aktivnošću transaminaza bio je veći u odnosu na ostali pe-
riod lečenja, posebno u podgrupi koja je dobijala više od 20
mg/kg telesne mase albendazola dnevno. Zbog ozbiljnih
neželjenih dejstava albendazola u istom periodu terapija je
prekinuta kod ukupno tri (7,1%) bolesnika. Kod dva boles-
nika lečenje je prekinuto zbog visokih vrednosti serumskih
transaminaza pri dnevnoj dozi albendazola od 19,6 mg/kg
telesne mase odnosno 21,5 mg/kg telesne mase, a kod tre-
ćeg zbog visokih vrednosti kreatin kinaze pri dnevnoj dozi
albendazola od 17,2 mg/kg telesne mase. Kod ostalih bole-
snika primena albendazola obustavljana je posle četvrtog
meseca terapije na osnovu procene da je postignut maksi-
malni učinak terapije (kod 29 ili 69,0% bolesnika) i zbog
„izostanka saradnje“ (kod pet ili 11,9% bolesnika). U toku
primene leka (spontano ili nakon privremenog smanjenja
doze) kod pojedinih bolesnika došlo je do normalizacije
aktivnosti serumskih transaminaza, što je po prekidu, odno-
sno završetku terapije registrovano kod svih bolesnika uz
povlačenje i drugih  neželjenih reakcija na albendazol.
U drugom delu ove studije ispitivana je povezanost do-
ze, dužine i načina primene albendazola sa prosečnim nivoi-
ma serumske alanin aminotransferaze kod bolesnika sa ehi-
nokokozom, a rezultati su prikazani u tabeli 2. Oni pokazuju
da u toku prva tri meseca kontinuirane primene visokih doza
albendazola dolazi do progresivnog porasta prosečne aktiv-
nosti serumske alanin aminotransferaze. Takođe, može se vi-
deti da su u ispitivanoj grupi tokom 2. i 3. meseca terapije
prosečne vrednosti aktivnosti ovog enzima u serumu, u od-
nosu na kontrolnu grupu, bile statistički značajno veće (p <
0,05). Nakon toga, počev od 4. meseca primene albendazola
kod bolesnika na kontinuiranoj terapiji bilo je registrovano
postepeno smanjenje aktivnosti alanin aminotransferaze uz
normalizaciju njenih vrednosti kod većine bolesnika. Istov-
remeno kod svih bolesnika određivana je i aktivnost aspartat
aminotransferaze u serumu pri čemu je njena vrednost u toku
primene albendazola bila u skladu sa vrednostima alanin
aminotransferaze.
Tabela 1
Uticaj načina primene albendazola na aktivnost transaminaza u serumu kod bolesnika sa cističnom ehinokokozom
Bolesnici sa povišenom aktivnošću transaminaza u serumu tokom primene različitih doza albendazola (%)
kontinuirana primena primena u ciklusima
Dužina
primene (meseci) podgrupa A
(15–20 mg/kg/dan)
podgrupa B
(21–25 mg/kg/dan)
svi bolesnici
(15–25 mg/kg /dan)
(9–14 mg/kg /dan)
1 6/27 (22,2) 4/15 (26,6) 10/42 (23,8) 5/24 (20,8%)
2 7/27 (25,9) 6/15 (40,0) 13/42 (30,9) 4/16 (25,0%)
3 8/27 (29,6)*
† 6/15 (40,0) 14/42 (33,3) 2/6 (33,3%)
4 6/26 (23,1) 5/14 (35,7)
† 11/40 (27,5) −
4–5 4/18 (22,2) 2/7 (28,6) 6/25 (24,0) −
5–6 2/9 (22,2) 1/3 (33,3) 3/12 (25,0) −
*terapija prekinuta u 9. nedelji – 1 bolesnik (aktivnost kreatin kinaza u serumu – 1 520 U/l); 
†terapija prekinuta u 11. i 14. nedelji – 2
bolesnika (aktivnost alanin aminotransferaze u serumu – 1 220 U/l, odnosno 940 U/l)
Tabela 2
Uticaj načina primene albendazola na aktivnost alanin aminotransferaze u serumu bolesnika
 sa cističnom ehinokokozom
Aktivnost alanin aminotransferaze u serumu tokom primene albendazola
Kontinuirana primena (15–25 mg/kg/dan) Primena u ciklusima (9–14 mg/kg/dan) Dužina
primene (meseci) Broj bolesnika ґ±SD (min–max) Broj bolesnika ґ±SD (min–max)
1 42 53,2±36,9 (19–138) 24 39,5±22,7 (24–102)
2 42 124,8±96,3 (26–348)* 16 52,1±45,3 (31–152)
3 42 181,1±365,5 (31–1 220) 6 53,5±42,6 (32–124)
4 40 102,6±152,8 (29–940) −−
4–5 25 68,7±73,5 (26–301) −−
5–6 12 44,7±29,5 (23–89) −−
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Diskusija
Ehinokokna bolest predstavlja značajan medicinski i
socioekonomski problem u endemskim krajevima mnogih
zemalja u razvoju, ali i u pojedinim razvijenim zemljama na
svih pet kontinenata. Međutim, importovani slučajevi ehino-
kokoze i u najnaprednijim društvima sveta mogu za kliničare
biti veliki terapijski problem, posebno kada se radi o disemi-
novanoj bolesti ili retkim i neuobičajenim lokalizacijama
ehinokoknih cisti. Ovakvu konstataciju potvrđuju, kako po-
daci iz literature, tako i naša sopstvena iskustva, prema koji-
ma se ehinokokne ciste osim u jetri, plućima, slezini i bubre-
gu mogu naći i u mozgu, srcu, kostima, kičmenom stubu, mi-
šićima, oku, krvnom sudu, dojci, nadbubregu i drugim orga-
nima i tkivima 
1–19.
Hirurški tretman, a poslednjih desetak godina i perkuta-
na drenaža ciste u kombinaciji sa medikamentnom terapijom
antihelminticima, predstavljaju „zlatni standard“ u lečenju
ehinokokne bolesti 
2, 4, 5, 20, 35–38. Međutim, kod značajnog
broja bolesnika sa diseminovanom ili multiplom ehinokoko-
zom, teškim pridruženim bolestima i/ili višestrukim recidi-
vima ovi terapijski modaliteti ne predstavljaju najoptimalniji
izbor u lečenju ehinokokne bolesti. Kod ovih bolesnika, kao i
kod onih koji ne prihvataju hiruško lečenje i perkutanu dre-
nažu ciste, kao jedini terapijski izbor ostaje primena antihel-
mintika kao samostalnog vida terapije. Pored toga, u dobro
odabranim slučajevima ehinokokne bolesti primena antihel-
mintika može predstavljati efikasan, najracionalniji i najjef-
tiniji oblik lečenja 
24–34.  Nažalost, u savremenoj medicinskoj
praksi albendazol predstavlja gotovo jedini, najbolji i istov-
remeno najdostupniji antihelmintik za terapiju ehinokokne
bolesti. Mebendazol zbog veoma slabe resorpcije iz digestiv-
nog trakta sve ređe se koristi, a prazikvantel koji je pokazao
dobru efikasnost u lečenju ehinokokoze nije registrovan za
ovu indikaciju, veoma je skup i teško dostupan u celom svetu
27, 29.
Cilj primene albendazola kod bolesnika sa cističnom
ehinokokozom jeste postizanje „sterilizacije“ sadržaja „fer-
tilne ciste“ i dezintegracija germinativne membrane čime se
zaustavlja dalja sekrecija hidatidne tečnosti, što sledstveno
može dovesti do njenog smanjenja, nestanka ili kalcifikacije
njenih ostataka. Međutim, postoje brojni problemi u sprovo-
đenju medikamentne terapije ehinokokne bolesti, od kojih su
najvažniji nedostatak sigurne parazitološke potvrde vijabil-
nosti protoskoleksa pre i posle hemioterapije, nepoznavanje
prirodnog toka bolesti i  mogućnost istovremenog postojanja
i mrtvih i živih cisti kod obolelih od ehinokokoze. Naime,
postojeći serološki testovi nisu najpouzdaniji u proceni vija-
bilnosti parazita i uspeha terapije, s obzirom da smanjenje tit-
ra antitela može biti odloženo zbog kontinuirane antigene
stimulacije uzrokovane perzistiranjem parazitne biomase u
uginuloj cisti. Razlike u položaju i broju ehinokoknih cisti,
kao i razlike u starosti bolesnika, geografskom poreklu para-
zita i poreklu životinje predstavljaju, uz rezistenciju na ben-
zimidazole i neželjena dejstva na njihovu primenu, dodatni
problem za terapiju 
31, 32, 34, 39.
Markantna je razlika između pojedinih bolesnika u nji-
hovoj sposobnosti resorpcije albendazola, pa je mogućnost
određivanja koncentracije albendazola u sadržaju ciste kod
operisanih bolesnika sa ehinokokozom veoma važna radi ut-
vrđivanja postignutog terapijskog nivoa leka u samoj cisti.
Albendazol se dobro resorbuje iz digestivnog trakta, ali zbog
slabog difundovanja kroz zid ciste koncentracija njegovog
aktivnog metabolita albendazol sulfoksida u hidatidnoj teč-
nosti može  dostići do 22% koncentracije u serumu. In vitro
je dokazano da je donja efektivna koncentracija albendazol-
sulfoksida koja deluje na protoskolekse 100 μg/l, a kliničke
studije kod operisanih bolesnika sa ehinokokozom pokazale
su da se posle primene albendazola u trajanju od 28 dana u
dozi od 800 mg dnevno, u sadržaju ciste nalaze protoskoleksi
sa izraženim morfološkim promenama sve do dezintegracije.
I pored toga, teško je utvrditi korelaciju između koncentra-
cije leka u serumu i cisti i njegovog terapijskog delovanja.
Naime, pokazano je da se i u cistama u kojima je zabeležena
dovoljna koncentracija albendazola mogu naći vitalni i po-
kretni protoskoleksi. Za penetraciju albendazola do germina-
tivne membrane i u samu cistu važna je debljina zida ciste,
tačnije periciste koja sadrži krvne sudove za ishranu parazita,
što neposredno utiče na njegovo doziranje 
2, 40–43.  Zbog toga,
doza i dužina terapije moraju se prilagođavati svakom boles-
niku, ali i lokalizaciji, veličini i drugim morfološkim karakte-
ristikama ehinokokne ciste. Bolesnici sa većim cistama, mu-
tiplom i diseminovanom ehinokokozom, a posebno sa ehino-
kokozom jetre, centralnog nervnog sistema i kostiju treba da
dobijaju veće doze albendazola, u dužem vremenskom peri-
odu, uz pažljivo praćenje pojave neželjenih efekata 
34, 44.
Prema podacima iz literature, neželjene reakcije na al-
bendazol u toku lečenja ehinokokne bolesti veoma su retko
uzrok potpune obustave terapije, a većina autora navodi da
privremeno smanjenje, doze ili kratkotrajni prekid primene
albendazola rezultuje smanjenjem odnosno potpunim povla-
čenjem njegovih neželjenih dejstava. Među njima najčešće se
registruju porast aktivnosti transaminaza u serumu, bol u tr-
buhu i druge gastrointestinalne smetnje, a daleko ređe jaka
glavobolja, opadanje kose, trombocitopenija i leukopenija,
svrab, anafilaktički šok, urtikarija, pospanost i povišena tele-
sna temperatura 
24, 25, 28–32. I autori sa naših prostora kod bole-
snika sa ehinokokozom jetre koji su lečeni albendazolom u
dozama manjim od 15 mg/kg telesne mase registrovali su
slične neželjene reakcije, pri čemu terapija nije obustavljena
ni kod jednog bolesnika 
4, 26, 33. Istovremeno, Mikić i sar. 
33
zaključili su da je u grupi od 24 bolesnika uspeh kontinuirane
primene albendazola bio veći kod onih bolesnika koji su te-
rapiju dobijali kontinuirano. Poslednjih desetak godina re-
zultati nekoliko kliničkih studija kod bolesnika sa cističnom
ehinokokozom pokazali su da kontinuirana primena do 15
mg/kg telesne mase albendazola u trajanju do šest meseci, pa
i duže, nije praćena težim, niti češćim neželjenim efektima
albendazola u odnosu na terapiju u ciklusima po 28 dana, sa
dvonedeljnim pauzama između ciklusa 
25, 28, 31, 32, 45. Na osno-
vu toga može se zaključiti da bi se u cilju postizanja boljih
rezultata medikamentne terapije cistične ehinokokoze alben-
dazol mogao primeniti i u višim dnevnim dozama, kontinui-
rano i u dužim vremenskim intervalima. U prilog takvim
shvatanjima idu i rezultati Vutove i sar. 
29 koji su kod boles-
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veće dnevne doze mebendazola od uobičajenih, pri čemu nisu
imali češće i teže neželjene reakcije na ovu terapiju, a rezultati
lečenja su bili značajno bolji. Mebendazol i albendazol spa-
daju u grupu benzimidazol karbamata sa istim mehanizmom
delovanja i istim neželjenim dejstvima, a osnovna razlika je u
značajno slabijoj resorpciji mebendazola. Međutim, u dostup-
noj literaturi nema jasnih podataka o tome da li je učestalost
neželjenih dejstava albendazola u korelaciji sa primenjenom
dozom, kao ni da li značajno veće doze od 15 mg/kg telesne
mase albendazola mogu biti praćene težim i ireverzibilnim ne-
željenim dejstvima ovoga leka. Verovatno iz tog razloga, u
kliničkoj praksi još uvek se, i pored neophodnosti primene ve-
ćih doza albendazola u cilju postizanja veće koncentracije leka
u cisti i boljeg terapijskog efekta, veoma često sreće njegovo
subdoziranje i kratkotrajno davanje u ciklusima, pri čemu su
doze albendazola često značajno manje od 15 mg/kg telesne
mase. Na osnovu takvih iskustava sa primenom albendazola,
neretko se od strane pojedinih autora donose neopravdani i
pogrešni zaključci o njegovoj slaboj efikasnosti, a istovremeno
o njegovim, gotovo zanemarljivim, neželjenim dejstvima 
7–16.
Rukovodeći se svim napred iznetim činjenicama o me-
dikamentnoj terapiji cistične ehinokokoze, u ovoj studiji te-
rapiju albendazolom sprovodili smo kontinuirano u trajanju
od četiri do šest meseci. Dnevnu dozu albendazola smo od
početnih 15 mg/kg telesne mase postepeno povećavali u toku
prvih mesec dana do maksimalnih 25 mg/kg telesne mase,
prilagođavajući je svakom bolesniku uz istovremeno pažljivo
praćenje pojave neželjenih dejstava primene leka. Uočili smo
da se od neželjenih reakcija na albendazol najčešće registruje
porast aktivnosti transaminaza u serumu i to u periodu od 2.
do 4. meseca terapije,  posebno kod bolesnika koji su alben-
dazol dobijali kontinuirano u dozama većim od 20 mg/kg
telesne mase. Pored toga, bolesnici koji su albendazol dobi-
jali kontinuirano, u odnosu na kontrolnu grupu, tokom 2. i 3.
meseca terapije imali su značajno više prosečne nivoe aktiv-
nosti transaminaza u serumu. Međutim, dobijeni rezultati ni-
su ubedljivo potvrdili da je kod bolesnika sa ehinokokozom
težina neželjenih dejstava albendazola direktno povezana sa
dozom leka, niti da je primena većih doza ovoga leka nepos-
redni razlog za češću obustavu terapije. Naime, kod bolesni-
ka koji su dobijali manje od 20 mg/kg telesne mase albenda-
zola terapija je obustavljena kod dva bolesnika, a kod onih
koji su dobijali više od 20 mg/kg telesne mase kod jednog.
Istovremeno, aktivnost transaminaza u serumu bila je zna-
čajno veća kod bolesnika koji je dobijao manje doze alben-
dazola i kod njega je terapija prekinuta ranije. Za definitivne
zaključke, međutim, potrebne su studije na značajno većem
broju bolesnika. Prikaz bolesnika sa mialgijama i porastom
aktivnosti kreatin kinaze u serumu u toku terapije ehinokok-
ne bolesti, kao ni objašnjenje za ovu pojavu nismo našli u
dostupnoj literaturi. Zbog nesaradnje bolesnika, međutim,
kao i činjenice da je po prekidu primene albendazola došlo
do povlačenja subjektivnih tegoba i normalizacije aktivnosti
ovoga enzima dodatna ispitivanja nismo sprovodili.
Poznato je da u toku primene albendazola dolazi do
oslobađanja brojnih antigena iz ehinokokne ciste koji se na-
laze u intaktnom parazitu, što ukazuje da težina ehinokokne
bolesti indirektno može biti povezana sa ispoljavanjem i te-
žinom neželjenih dejstava albendazola 
34, 44. Mi smo uočili da
je tokom terapije porast aktivnosti transaminaza u serumu
kod bolesnika sa multiplom ehinokokozom i većim cistama
bio izraženiji u odnosu na ostale bolesnike. Ovakvim tvrd-
njama u prilog idu i dobijeni rezultati prema kojima je, neza-
visno od doze albendazola, do porasta aktivnosti transamina-
za u serumu došlo u 2. mesecu, a do njihovog smanjenja po-
sle 4. meseca primene albendazola, odnosno u periodu kada
su degenerativne promene u ehinokoknim cistama najizraže-
nije 
44. Takođe, treba napomenuti da je kod najvećeg broja
bolesnika privremeno smanjenje doze albendazola tokom te-
rapije rezultovalo smanjenjem ili normalizacijom povišene
aktivnosti transaminaza u serumu, a da je po završenoj tera-
piji kod svih bolesnika došlo do brzog povlačenja svih neže-
ljenih dejstava terapije.
Zaključak
Kontinuirana, višemesečna primena albendazola u do-
zi 15–25 mg/kg telesne mase, kod bolesnika sa cističnom
ehinokokozom može biti praćena dozno-zavisnim i reverzi-
bilnim porastom serumskih transaminaza, posebno kod te-
žih oblika bolesti. Neželjena dejstva albendazola kod ovih
bolesnika veoma su retko razlog za prekid terapije. Za de-
finitivne zaključke o međusobnoj povezanosti primenjene
doze albendazola i dužine njegove primene, sa jedne strane,
i neželjenih reakcija na albendazol i uspeha terapije sa dru-
ge strane, posebno kada su u pitanju doze više od 20 mg/kg
telesne mase, neophodne su studije na značajno većem
broju bolesnika.
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